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Type 2 diabetes is a common metabolic disorder characterized by reduced 

insulin sensitivity and alterations in the molecular response of skeletal muscle. 

The IRS-1/PIK3R1/Akt axis is one of the key pathways involved in the insulin 

response of skeletal muscle, and changes in the expression of genes within this 

axis may reflect molecular adaptations or dysfunctions in diabetic conditions. 

The present study aimed to compare the effects of aerobic and resistance 

training on the expression of IRS-1, PIK3R1, and Akt genes in the skeletal 

muscle of mice with type 2 diabetes. This experimental laboratory study was 

conducted on 40 male C57BL/6 mice. The animals were randomly assigned to 

four groups: healthy control, diabetic control, diabetic with aerobic training, and 

diabetic with resistance training. Type 2 diabetes was induced using a high-fat 

diet and a low-dose streptozotocin injection. The exercise programs were 

performed for 8 weeks, 5 sessions per week. Gene expression levels of IRS-1, 

PIK3R1, and Akt were measured in the Soleus and EDL muscles using Real-

Time PCR. Data were reported using the 2^-ΔΔCt method, with the healthy 

control group serving as the calibrator. Data analysis was performed using two-

way mixed ANOVA followed by the Bonferroni post hoc test. The results 

showed that type 2 diabetes was associated with reduced expression of IRS-1, 

PIK3R1, and Akt genes in both muscles. Both exercise interventions increased 

the expression of these genes compared with the diabetic control group; 

however, the pattern of gene response differed between the two training 

modalities. IRS-1 expression was higher in the resistance training group, 

whereas PIK3R1 and Akt expression levels were greater in the aerobic training 

group. Furthermore, significant effects of group, muscle type, and the group × 

muscle interaction were observed for all three genes. Overall, aerobic and 

resistance training were associated with distinct patterns of changes in the 

expression of genes related to the IRS-1/PIK3R1/Akt signaling axis in diabetic 

skeletal muscle. 
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PIK3R1, Akt, skeletal muscle. 

  

https://kmanpub.com/
https://doi.org/10.61838/kman.longevity.90
http://creativecommons.org/licenses/by-nc/4.0
https://orcid.org/0009-0002-9012-0147
https://orcid.org/0000-0002-0913-3470
https://orcid.org/0000-0003-0286-2352
https://orcid.org/0000-0001-8403-3886
https://crossmark.crossref.org/dialog/?doi=10.61838/kman.longevity.90
http://creativecommons.org/licenses/by-nc/4.0


 2 
E-ISSN: 3060-6195 
 

Extended Abstract 

Introduction 

Type 2 diabetes mellitus (T2DM) is one of the most prevalent chronic metabolic disorders 

worldwide and is characterized by persistent hyperglycemia, insulin resistance, and impaired insulin 

signaling in target tissues. Skeletal muscle plays a central role in glucose uptake and metabolism and 

therefore represents one of the primary tissues affected by insulin resistance. Physical inactivity, obesity, 

and high-fat dietary patterns contribute to metabolic dysfunction and alterations in molecular pathways 

involved in insulin action within skeletal muscle. Consequently, understanding the molecular adaptations 

induced by exercise interventions has become an important area of investigation in diabetes research 

(Colberg et al., 2016; World Health, 2016). 

Insulin signaling is initiated through the binding of insulin to its receptor and subsequently 

activates a cascade of intracellular molecules that regulate glucose metabolism and cellular homeostasis. 

Among the most important components of this pathway is insulin receptor substrate-1 (IRS-1), which 

serves as an early signaling mediator. The phosphoinositide 3-kinase regulatory subunit alpha, encoded 

by the PIK3R1 gene, participates in downstream signal transduction, while Akt functions as a key effector 

molecule regulating glucose transport, glycogen synthesis, protein metabolism, and cell survival. 

Alterations in the expression or regulation of these genes may significantly affect insulin responsiveness 

and skeletal muscle function (Copps & White, 2012). 

Dysregulation of the IRS-1/PIK3R1/Akt signaling axis has been recognized as a major molecular 

characteristic of insulin resistance and T2DM. Reduced expression or impaired activity of these molecules 

may contribute to defective insulin signaling in skeletal muscle. Previous studies have suggested that 

exercise training can positively influence insulin signaling pathways and improve metabolic health in 

diabetic conditions. Both aerobic and resistance exercise have demonstrated beneficial effects on 

molecular markers associated with insulin sensitivity and glucose regulation (Holten et al., 2004; Mann et 

al., 2022). 

Despite the well-established role of exercise in diabetes management, the molecular adaptations 

induced by aerobic and resistance exercise may differ because of their distinct physiological 

characteristics. Aerobic exercise is generally associated with improvements in oxidative capacity, 

mitochondrial function, and metabolic efficiency, whereas resistance exercise primarily induces 

mechanical loading, muscle hypertrophy, and contractile adaptations. Therefore, these exercise modalities 

may produce different effects on the expression of genes involved in insulin signaling pathways (Han et 

al., 2023; Holten et al., 2004). 

Although previous investigations have examined exercise-induced adaptations in insulin-resistant 

states, direct comparisons of aerobic and resistance training effects on the simultaneous expression of IRS-

1, PIK3R1, and Akt genes in skeletal muscle remain limited. Furthermore, many previous studies have 

focused primarily on physiological or metabolic outcomes rather than examining molecular responses 

within key insulin-signaling pathways. Accordingly, the present study aimed to compare the effects of 

aerobic and resistance training on the expression of IRS-1, PIK3R1, and Akt genes in the Soleus and 

extensor digitorum longus (EDL) muscles of mice with type 2 diabetes. It was hypothesized that both 

exercise interventions would increase the expression of genes involved in insulin signaling compared with 

https://portal.issn.org/resource/ISSN/3060-6195
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diabetic controls, although the patterns of adaptation would differ between aerobic and resistance training 

(Han et al., 2023; Holten et al., 2004). 

Methods and Materials 

This experimental laboratory study employed a post-test control-group design. Forty male 

C57BL/6 mice aged 4–6 weeks and weighing approximately 18–22 g were used. Animals were housed 

under standardized laboratory conditions and randomly allocated into four groups: healthy control, 

diabetic control, diabetic plus aerobic training, and diabetic plus resistance training. 

Type 2 diabetes was induced through a high-fat diet administered for six weeks followed by 

intraperitoneal injections of low-dose streptozotocin (30 mg/kg body weight) for three consecutive days. 

Fasting blood glucose levels were measured seventy-two hours after the final injection, and animals 

exhibiting fasting glucose concentrations above 250 mg/dL were considered diabetic and included in 

subsequent procedures. 

The aerobic training protocol was performed on a motorized treadmill for eight weeks, five 

sessions per week. Training intensity progressed gradually from approximately 10 m/min to 12–15 m/min 

during the intervention period. Each session lasted approximately sixty minutes and was designed to 

represent moderate-intensity aerobic exercise. 

The resistance training protocol consisted of ladder-climbing exercise performed for eight weeks, 

five sessions per week. External loads attached to the animals' tails were progressively increased from 

approximately 30% to 80–100% of body weight. Each session included 8–10 climbing repetitions 

separated by 60–90-second recovery periods. 

Forty-eight hours after the final exercise session and following a twelve-hour fasting period, 

animals were anesthetized and skeletal muscle samples were collected. Both Soleus and EDL muscles 

were excised, immediately frozen in liquid nitrogen, and stored at −80°C until molecular analyses were 

performed. 

Total RNA was extracted from muscle tissue and reverse-transcribed into complementary DNA. 

Gene expression levels of IRS-1, PIK3R1, and Akt were measured using Real-Time Polymerase Chain 

Reaction (Real-Time PCR), with GAPDH serving as the reference gene. Relative gene expression was 

calculated using the 2^-ΔΔCt method, and the healthy control group was used as the calibrator. Fold-

change values were subsequently transformed into log2 fold-change values for statistical analysis. 

Normality and homogeneity assumptions were assessed before conducting inferential analyses. 

Two-way mixed analysis of variance was used to examine the effects of group, muscle type, and their 

interaction on gene expression. Bonferroni post hoc tests were applied to determine pairwise differences 

among groups. Statistical significance was established at p < 0.05. 

Findings 

The diabetic model was successfully established in all animals assigned to diabetic groups, as 

fasting blood glucose concentrations exceeded 250 mg/dL. Analysis of relative gene expression revealed 

that type 2 diabetes markedly reduced the expression of IRS-1, PIK3R1, and Akt in both Soleus and EDL 

muscles. 

In the Soleus muscle, IRS-1 expression decreased from 1.00 ± 0.09 fold in healthy controls to 0.48 

± 0.07 fold in diabetic controls. Aerobic training increased IRS-1 expression to 1.42 ± 0.19 fold, whereas 

resistance training resulted in a greater increase to 1.81 ± 0.23 fold. Similarly, PIK3R1 expression declined 
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to 0.41 ± 0.06 fold in diabetic controls and increased to 2.71 ± 0.34 and 2.36 ± 0.29 fold in the aerobic 

and resistance training groups, respectively. Akt expression demonstrated a comparable pattern, 

increasing from 0.46 ± 0.05 fold in diabetic controls to 2.28 ± 0.31 fold following aerobic training and 

1.94 ± 0.26 fold following resistance training. 

In the EDL muscle, diabetic animals also exhibited reduced expression of all three genes. IRS-1 

expression increased to 1.37 ± 0.18 fold following aerobic training and 1.92 ± 0.25 fold following 

resistance training. PIK3R1 expression increased from 0.39 ± 0.05 fold in diabetic controls to 2.58 ± 0.32 

fold and 2.21 ± 0.27 fold following aerobic and resistance training, respectively. Likewise, Akt expression 

rose from 0.43 ± 0.06 fold in diabetic controls to 2.19 ± 0.28 fold after aerobic training and 1.86 ± 0.24 

fold after resistance training. 

The two-way mixed ANOVA demonstrated significant group effects for IRS-1 (F = 28.63, p < 

0.001, partial η² = 0.70), PIK3R1 (F = 36.12, p < 0.001, partial η² = 0.75), and Akt (F = 33.48, p < 0.001, 

partial η² = 0.74). Significant muscle effects were also observed for IRS-1 (F = 4.91, p = 0.033), PIK3R1 

(F = 5.26, p = 0.028), and Akt (F = 4.67, p = 0.037). Furthermore, significant group × muscle interactions 

were detected for IRS-1 (F = 3.87, p = 0.017), PIK3R1 (F = 4.14, p = 0.013), and Akt (F = 3.95, p = 

0.016). 

Bonferroni post hoc analyses demonstrated that both exercise interventions significantly increased 

gene expression relative to diabetic controls. However, distinct patterns of adaptation emerged. Resistance 

training produced higher IRS-1 expression levels, whereas aerobic training elicited greater increases in 

PIK3R1 and Akt expression in both skeletal muscles. 

Discussion and Conclusion 

The present study demonstrated that type 2 diabetes substantially reduced the expression of IRS-

1, PIK3R1, and Akt genes in both Soleus and EDL muscles, indicating impairment of key molecular 

components involved in insulin signaling. These findings support the concept that diabetic conditions 

adversely affect skeletal muscle at the molecular level and contribute to disruptions in pathways 

responsible for maintaining glucose homeostasis. 

Both aerobic and resistance exercise effectively counteracted the diabetes-induced reductions in 

gene expression. The observed increases in IRS-1, PIK3R1, and Akt expression suggest that exercise 

training may promote favorable molecular adaptations in skeletal muscle and partially restore signaling 

mechanisms associated with insulin responsiveness. Nevertheless, the two exercise modalities did not 

induce identical responses, highlighting the specificity of exercise-induced molecular adaptations. 

One of the most notable findings was the greater IRS-1 expression observed following resistance 

training. This response may reflect the unique mechanical and contractile stimuli associated with 

resistance exercise, which can activate signaling pathways involved in muscle remodeling and adaptation. 

In contrast, aerobic training produced superior increases in PIK3R1 and Akt expression, suggesting a 

stronger influence on molecular mechanisms related to metabolic regulation and oxidative adaptations. 

The significant effects of muscle type and the group × muscle interaction indicate that Soleus and 

EDL muscles responded differently to both diabetes and exercise interventions. These differences are 

likely related to their distinct structural, metabolic, and functional characteristics. Soleus muscle possesses 

a more oxidative phenotype, whereas EDL muscle is relatively more glycolytic, which may contribute to 

variations in gene expression responses. 

https://portal.issn.org/resource/ISSN/3060-6195
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Overall, the findings indicate that aerobic and resistance exercise exert beneficial but distinct 

effects on genes associated with the IRS-1/PIK3R1/Akt signaling pathway in diabetic skeletal muscle. 

Resistance training appears to exert a stronger influence on IRS-1 expression, whereas aerobic training 

more effectively enhances PIK3R1 and Akt expression. These results suggest that exercise modality 

should be considered when designing interventions aimed at improving molecular markers associated with 

insulin signaling in type 2 diabetes. Future studies should investigate combined exercise protocols, longer 

intervention periods, additional skeletal muscles, and downstream functional outcomes to provide a more 

comprehensive understanding of exercise-induced molecular adaptations in diabetic conditions. 
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 گواهی  صاااورت دسااا رسااای آزاد م ابق بابه

(CC BY-NC 4.0) .صورت گرف ه است 

ی ی از اخ لالات م ابولی ی شایع است که با کاهش حهاسیت به انهولیل و اغییر در پاسخ    ۲دیابت نوع  

می  همراه  اس ل ی  عضله  محور مول ولی  پاسخ   IRS-1/PIK3R1/Akt شود.  با  مرابط  مهم  مهیرهای  از 

اواند بخشی از سازگاری یا اخ لال  های ایل محور میانهولینی عضله اس ل ی است و اغییر در بیان نن

مول ولی عضله را در شرایط دیاب ی نشان دهد. هدف پژوهش حاضر، مقایهه ارر امرینات هوازی و مقاوم ی  

بود. ایل م العه    ۲های مب لا به دیابت نوع  در عضله اس ل ی مو   Akt و  IRS-1  ،PIK3R1 هایبر بیان نن

صورت اصادفی در جام شد. حیوانات بهان C57BL/6 سر مو  نر  40صورت اجربی آزمایشگاهی بر روی  به

چهار گروه کن رل سالم، کن رل دیاب ی، دیاب ی همراه با امریل هوازی و دیاب ی همراه با امریل مقاوم ی  

های امرینی  با رنیم پرچرب و ازریق دوز پاییل اس رپ وزواوسیل القا شد. برنامه  ۲قرار گرف ند. دیابت نوع 

 Soleus در عضلات  Akt و  IRS-1  ،PIK3R1 های جلهه در هف ه اجرا شدند. بیان نن   ۵هف ه و    ۸به مدت  

نهبت به گروه کن رل   ΔΔCt-^۲ها با رو   گیری شد و داده اندازه  Real-Time PCR با رو  EDL و

ها با اس فاده از احلیل واریانس آمیخ ه دوطرفه و آزمون  عنوان کالیبرااور گزار  شدند. احلیل دادهسالم به 

 Akt و IRS-1  ،PIK3R1 های با کاهش بیان نن  ۲اعقیبی بونفرونی انجام شد. ن ایج نشان داد دیابت نوع  

ها را نهبت به گروه کن رل دیاب ی افزایش  در هر دو عضله همراه بود. هر دو مداخله امرینی بیان ایل نن

در گروه امریل مقاوم ی   IRS-1 یاندادند؛ با ایل حال، الگوی پاسخ ننی در دو نوع امریل ی هان نبود. ب

در گروه امریل هوازی مقادیر بالااری نشان دادند. همچنیل ارر   Akt و  PIK3R1 کهبیش ر بود، درحالی

طور کلی، امرینات هوازی و  دار بود. بهگروه، ارر عضله و ارر م قابل گروه و عضله برای هر سه نن معنی

در عضله اس ل ی   IRS-1/PIK3R1/Akt های مرابط با محور مقاوم ی با الگوهای م فاوای از اغییر بیان نن

 .دیاب ی همراه بودند
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 مقدمه 

اریل اخ لالات م ابولی ی مزمل است و با افزایش پایدار قند خون، کاهش حهاسیت به انهولیل و اغییر در ی ی از مهم ۲دیابت نوع 

های اصلی درگیر شود. عضله اس ل ی به دلیل نقش مهم در انظیم هموس از گلوکز، ی ی از بافتهای هدف به انهولیل شناخ ه میپاسخ بافت

اوانند وضعیت م ابولی ی عضله را احت اأریر قرار دهند  شود. کاهش فعالیت بدنی، رنیم غذایی پرچرب و چاقی میدر ایل اخ لال محهوب می

های مرابط با پاسخ انهولینی عضله رو، بررسی ارر امریل بر بیان نن های مول ولی مرابط با انهولیل همراه باشند. ازایلو با اغییر در پاسخ

برای درک   نوع  به ر سازگاریاس ل ی،  دیابت  امریل در شرایط  از  ناشی  مول ولی  دارد    ۲های   Colberg et al., 2016; World)اهمیت 

Health, 2016) . 

های  های واس ه، پاسخای از مول ول شود و از طریق مجموعه مهیر سیگنالینگ انهولیل با ااصال انهولیل به گیرنده خود آغاز می

اواند  ی ی از اجزای آغازیل ایل مهیر است و اغییر در بیان آن می IRS-1 .دهد مرابط با انظیم م ابولیهم سلول عضلانی را احت اأریر قرار می

کیناز  -3اینوزی ول از فهفاایدیل p85α در ادامه ایل مهیر، زیرواحد انظیمی .با اغییر در پاسخ مول ولی عضله اس ل ی به انهولیل همراه باشد

های مهم ایل  عنوان ی ی از مول ول نیز به  Akt .دس ی نقش داردبه اجزای پاییل IRS-1 شود، در ان قال پیام ازکد می PIK3R1 که اوسط نن 

 . (Copps & White, 2012) العات مرابط با پاسخ انهولینی عضله اس ل ی مورد اوجه قرار گرف ه است محور، در م

های مهم مرابط با اغییرات مول ولی عضله اس ل ی در شرایط مقاومت انهولینی ی ی از جنبه  IRS-1/PIK3R1/Akt اخ لال در محور

اواند با اغییر در پاسخ مول ولی عضله اس ل ی به  می PIK3R1 و IRS-1 شود. در شرایط دیاب ی، کاهش بیان یا اغییر در انظیم محهوب می

اواند بخشی از سازگاری مول ولی عضله پس از امریل می Akt و IRS-1  ،PIK3R1 هایانهولیل همراه باشد. از ایل منظر، افزایش بیان نن 

های مول ولی مرابط با پاسخ انهولینی اواند برخی شاخصاند که امریل ورزشی میاس ل ی را اوضیح دهد. م العات پیشیل نیز نشان داده

  .(Holten et al., 2004; Mann et al., 2022)عضله را در شرایط دیاب ی اعدیل کند 

های مول ولی شوند، اما ماهیت پاسخمحهوب می  ۲های مهم در کن رل دیابت نوع  امریل هوازی و امریل مقاوم ی هر دو از مداخله

آن از  و سازگاری ناشی  اکهیداایو  با ظرفیت  مرابط  اغییرات  با  امریل هوازی معمولاً  نیهت.  ی هان  دانه ه  ها  م ابولی ی عضله همراه  های 

های عضلانی مورد اوجه قرار که امریل مقاوم ی بیش ر از طریق فشار م انی ی، افزایش اقاضای انقباضی و احریک سازگاریشود، درحالیمی

به ایل دو نوع امریل از نظر شدت و الگوی اغییرات کاملاً   Akt و IRS-1 ،PIK3R1 هایرود پاسخ بیان ننگیرد. به همیل دلیل، ان ظار میمی

  .(Han et al., 2023; Holten et al., 2004)مشابه نباشد 

ای کافی درباره ارر م فاوت امریل هوازی با وجود م العات م عدد درباره ارر امریل ورزشی بر مقاومت انهولینی، هنوز شواهد مقایهه

بیان همزمان نن بر  از و مقاوم ی  از سوی دیگر، بخش قابل اوجهی  ندارد.  اس ل ی وجود  انهولیل در عضله  های کلیدی مهیر سیگنالینگ 

 هایاند و کم ر به مقایهه مه قیم پاسخ ننهای عمومی م ابولی ی یا پیامدهای عمل ردی امرکز داش ه م العات پیشیل بیش ر بر شاخص 

IRS-1  ،PIK3R1 و Akt  اند. بر ایل اساس، هدف پژوهش حاضر مقایهه ارر امرینات مقاوم ی و هوازی  پس از دو نوع مداخله امرینی پرداخ ه

بود. فرض شد که هر دو مداخله امرینی ب وانند   ۲های مب لا به دیابت نوع  در عضله اس ل ی مو   Akt و IRS-1  ،PIK3R1 هایبر بیان نن 

رود الگوی پاسخ ننی در  های مرابط با مهیر سیگنالینگ انهولیل را نهبت به وضعیت دیاب ی افزایش دهند؛ با ایل حال، ان ظار میبیان نن

 .امریل مقاوم ی و هوازی کاملاً ی هان نباشد
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 روش پژوهش 

با دامنه سنی  C57BL/6 های نرآزمون و گروه کن رل بود. جامعه پژوهش را مو  ایل پژوهش از نوع اجربی آزمایشگاهی با طرح پس

گرم اش یل دادند. حیوانات پس از ورود به حیوانخانه، به مدت یک هف ه با محیط سازگار شدند و در   ۲۲اا    ۱۸هف ه و وزن اقریبی    ۶اا    4

ساعت نگهداری   ۱۲:۱۲درصد و چرخه روشنایی ا ااری ی    ۵۵اا    ۵0گراد، رطوبت نهبی  درجه سان ی  ۲4اا    ۲۲شرایط اس اندارد شامل دمای  

صورت اصادفی در چهار گروه شامل  سر مو  به 40صورت آزاد در اخ یار حیوانات قرار گرفت. پس از پایان دوره سازگاری، شدند. آب و غذا به

یاب ی همراه با امریل هوازی و دیاب ی همراه با امریل مقاوم ی قرار گرف ند. در ایل طراحی، مقایهه اصلی پژوهش  کن رل سالم، کن رل دیاب ی، د

 .در عضله اس ل ی م مرکز بود Akt و  IRS-1 ،PIK3R1 هایبر بررسی وضعیت سالم، وضعیت دیاب ی و ارر دو مداخله امرینی بر بیان نن

درصد انرنی   ۶0هف ه رنیم پرچرب دریافت کردند. رنیم پرچرب شامل    ۶های دیاب ی به مدت  ، حیوانات گروه۲برای القای دیابت نوع  

گرم بر کیلوگرم وزن  میلی  30کیلوکالری انرنی در هر گرم بود. پس از دوره رنیم پرچرب، اس رپ وزواوسیل با دوز پاییل    ۵/۲4از چربی و حدود  

در گروه کن رل سالم، حیوانات در   .(Furman, 2021; Racine et al., 2024)صفاقی ازریق شد  صورت داخل بدن، به مدت سه روز م والی، به

ساعت پس از آخریل ازریق از ورید    ۷۲طول م العه رنیم غذایی اس اندارد دریافت کردند و احت القای دیابت قرار نگرف ند. قند خون ناش ا  

وارد مراحل بعدی    ۲عنوان مدل دیابت نوع  لی ر داش ند، بهگرم بر دسیمیلی  ۲۵0گیری شد و حیواناای که قند خون ناش ا بالاار از  دمی اندازه

 .پژوهش شدند

پروا ل امریل هوازی پس از اأیید دیابت و با اس فاده از اردمیل حیوانی اجرا شد. حیوانات اب دا به مدت یک هف ه با دس گاه آشنا  

جلهه در هف ه و هر جلهه  ۵هف ه،  ۸دقیقه با سرعت پاییل روی اردمیل حرکت کردند. سپس برنامه اصلی به مدت  ۱۵اا  ۱0شدند و روزانه 

م ر در دقیقه افزایش   ۱۵اا    ۱۲های پایانی به حدود  م ر در دقیقه آغاز شد و در هف ه  ۱0اجرا شد. سرعت امریل از حدود  دقیقه    ۶0حدود  

شده سرعت و مدت  بار ادریجی از طریق افزایش کن رلشدت امریل در محدوده م وسط در نظر گرف ه شد و اضافه .(Han et al., 2023)یافت  

 .امریل اعمال گردید

درجه بود. در   ۸۵پروا ل امریل مقاوم ی با اس فاده از نردبان صعودی اجرا شد. نردبان دارای ارافاع اقریبی یک م ر و زاویه حدود  

 ۸ت  مرحله سازگاری، حیوانات بدون بار اضافی چند بار از نردبان بالا رف ند اا با الگوی صعود آشنا شوند. سپس برنامه امریل مقاوم ی به مد

درصد وزن بدن افزایش   ۱00اا    ۸0ادریج اا حدود  درصد وزن بدن آغاز شد و به  30جلهه در هف ه اجرا شد. بار امرینی از حدود    ۵هف ه و  

رانیه اس راحت در نظر گرف ه شد. ایل ساخ ار امرینی با الگوی رایج   ۹0اا    ۶0ا رار صعود بود و بیل ا رارها    ۱0اا    ۸یافت. هر جلهه شامل  

 .(Ma et al., 2026)و عضله اس ل ی همخوانی داشت  ۲های حیوانی و م العات مرابط با دیابت نوع ی نردبانی در مدلامریل مقاوم 

ساعت ناش ایی، حیوانات با ارکیب ک امیل و زایلازیل بیهو  شدند.    ۱۲چهل و هشت ساعت پس از آخریل جلهه امریل و پس از  

های  ها در ویژگیسرعت جدا شد. ان خاب همزمان ایل دو عضله به دلیل افاوت آناز هر حیوان به  EDL و Soleus سپس دو عضله اس ل ی

بیش ر   EDL کهشود، درحالیار و اکهیداایوار محهوب میای کندانقباضمعمولاً عضله  Soleus کهطوری انقباضی و م ابولی ی انجام گرفت؛ به

ها  ها ام ان ارزیابی پاسخ بیان نن شود بررسی همزمان آنها باعث میشود. ایل افاوتار شناخ ه میار و گلی ولی یک های اندانقباضبا ویژگی

 Bozkurt) ز وابه گی پاسخ ننی به نوع عضله به دست دهد  اری اهای م فاوت فراهم کند و افهیر دقیقرا در دو نوع بافت عضلانی با ویژگی

et al., 2010)  .ها مورد اوجه قرار گرف ه پذیری ساخ اری و م ابولی ی آناس فاده از ایل دو عضله در م العات دیابت نیز به دلیل افاوت پاسخ

های مول ولی در  وشو داده شدند، در نی رونن مایع منجمد شدند و اا زمان انجام آزمایشها بلافاصله با سرم فیزیولونیک سرد شهت نمونه  .است
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عنوان  برداری شدند، نوع عضله در احلیل آماری بهگراد نگهداری شدند. از آنجا که هر دو عضله از یک حیوان نمونه درجه سان ی  ۸0دمای منفی  

 .در مدل آماری لحاظ شود EDL و Soleus هایحیوانی دادهآزمودنی در نظر گرف ه شد اا وابه گی درونعامل درون

 cDNA کل از بافت عضله اس خراج شد و کیفیت و غلظت آن با نانودراپ ارزیابی گردید. سپس RNAها،  برای سنجش بیان نن

سنجیده شد. در ایل   GAPDH و با اس فاده از نن مرجع Real-Time PCR با رو  Akt و IRS-1  ،PIK3R1 هایساخ ه شد و بیان نن

 PI3K کارگیری اص لاح کلی و غیردقیقدر نظر گرف ه شد اا از به  PI3K از  p85α عنوان نن کدکننده زیرواحد انظیمیبه PIK3R1پژوهش،  

 Fold عنوان کالیبرااور در نظر گرف ه شد. بنابرایل، مقادیر محاسبه شدند و گروه کن رل سالم به ΔΔCt-^۲ها با رو   جلوگیری شود. داده

Change  نن نشان بیان  اغییر  مقادیردهنده  آماری،  احلیل  برای  بود.  به گروه کن رل سالم  نهبت  به Fold Change ها   log2(Fold اب دا 

Change)  های آماری شدند.  ابدیل شدند و سپس وارد آزمون 

  م قابل   ارر  و  عضله  نوع  گروه،  ارر.  شد  بررسی  لویل  آزمون  با  هاواریانس  همگنی  و  ویلک–ها با آزمون شاپیرونرمال بودن اوزیع داده

با احلیل واریانس آمیخ ه دوطرفه بررسی گردید. در ایل احلیل، گروه پژوهش شامل   Akt و IRS-1  ،PIK3R1 هاینن  بیان  بر  عضله  و   گروه

گروهی و نوع عضله عنوان عامل بیلچهار س ح کن رل سالم، کن رل دیاب ی، دیاب ی همراه با امریل هوازی و دیاب ی همراه با امریل مقاوم ی به

برداری هر دو عضله از یک حیوان ان خاب شد اا  گروهی در نظر گرف ه شد. ایل رو  به دلیل نمونهعنوان عامل درونبه EDL و Soleus شامل

های اعقیبی با رو  بونفرونی انجام شد. اندازه ارر با  در احلیل آماری لحاظ شود. مقایهه EDL و Soleus هایوانی بیل دادهحیوابه گی درون

ها، برای مقادیر بهیار کوچک p-value در نظر گرف ه شد. در گزار  0/0۵داری گزار  گردید و س ح معنی Partial Eta Squared شاخص

 .اس فاده شد p < 0.001 از قالب

 هاهیافت

لی ر بود؛ بنابرایل، مدل  گرم بر دسیمیلی  ۲۵0های دیاب ی بالاار از  ، قند خون ناش ا در امامی حیوانات گروه۲پس از القای دیابت نوع  

 Akt و IRS-1  ،PIK3R1 هایهای بیان نن برای ورود حیوانات به مرحله مداخله امرینی و احلیل مول ولی اأیید شد. داده  ۲دیابت نوع  

های مربوط به  اس خراج شدند. در همه جدول ΔΔCt-^۲و محاسبه بیان نهبی با رو    GAPDH سازی نهبت به نن مرجعپس از نرمال

نهبت به ایل گروه گزار  شدند. بنابرایل،   Fold Change صورتعنوان کالیبرااور در نظر گرف ه شد و مقادیر بهبیان نن، گروه کن رل سالم به

بر اساس  log2(Fold اب دا به Fold Change مقایهه با گروه کن رل سالم انجام شد. برای احلیل آماری، مقادیر  افهیر عددی مقادیر 

Change) هایی  ها، گروهها و ش لابدیل شدند و سپس با احلیل واریانس آمیخ ه دوطرفه و آزمون اعقیبی بونفرونی بررسی شدند. در جدول

   (p < 0.05).  دار دارندکه در هر ردیف یا هر نن دارای حروف غیرمش رک هه ند، افاوت معنی

شده نهبت به گروه کن رل  نرمال Fold Change بر اساس مقادیر Soleus در عضله Akt و IRS-1  ،PIK3R1 هایبیان نن 

 .ارائه شده است ۱سالم بررسی شد. ن ایج ایل مقایهه در جدول 
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 1جدول 

 Soleusدر عضله  Aktو  IRS-1 ،PIK3R1 یها نن انیب

 دیاب ی + مقاوم ی دیاب ی + هوازی  کن رل دیاب ی  کن رل سالم  نن 

IRS-1 1.00 ± 0.09ᵇ 0.48 ± 0.07ᶜ 1.42 ± 0.19ᵃᵇ 1.81 ± 0.23ᵃ 

PIK3R1 1.00 ± 0.08ᶜ 0.41 ± 0.06ᵈ 2.71 ± 0.34ᵃ 2.36 ± 0.29ᵇ 

Akt 1.00 ± 0.07ᶜ 0.46 ± 0.05ᵈ 2.28 ± 0.31ᵃ 1.94 ± 0.26ᵇ 

هایی با حروف غیرمش رک اند. در هر ردیف، گروهنهبت به گروه کن رل سالم گزار  شده Fold Change حهب بر و معیار انحراف  ±صورت میانگیل یادداشت: مقادیر به

 .(p < 0.05دار ندارد )آزمون بونفرونی، افاوت معنی ᵃᵇ با ᵃ دار دارد، اماافاوت معنی ᵇ با ᵃدار دارند؛ برای مثال، افاوت معنی

 

همراه بود. هر دو مداخله  Soleus در عضله Akt و IRS-1  ،PIK3R1 هایبا کاهش بیان نن  ۲، دیابت نوع  ۱بر اساس جدول  

در گروه هوازی مقدار بالااری   Akt و PIK3R1 در گروه مقاوم ی و IRS-1 ها را نهبت به کن رل دیاب ی افزایش دادند؛امرینی بیان ایل نن 

 .داش ند

شده نهبت به گروه کن رل  نرمال Fold Change نیز بر اساس مقادیر EDL در عضله Akt و IRS-1  ،PIK3R1 هایبیان نن 

 .ارائه شده است ۲سالم بررسی شد. ن ایج ایل مقایهه در جدول 

 ۲جدول  

 EDLدر عضله  Aktو  IRS-1 ،PIK3R1 یها نن انیب

 دیاب ی + مقاوم ی دیاب ی + هوازی  کن رل دیاب ی  کن رل سالم  نن 

IRS-1 1.00 ± 0.10ᵇ 0.44 ± 0.06ᶜ 1.37 ± 0.18ᵃᵇ 1.92 ± 0.25ᵃ 

PIK3R1 1.00 ± 0.07ᶜ 0.39 ± 0.05ᵈ 2.58 ± 0.32ᵃ 2.21 ± 0.27ᵇ 

Akt 1.00 ± 0.09ᶜ 0.43 ± 0.06ᵈ 2.19 ± 0.28ᵃ 1.86 ± 0.24ᵇ 

هایی با حروف غیرمش رک اند. در هر ردیف، گروهنهبت به گروه کن رل سالم گزار  شده Fold Change حهب بر و معیار انحراف  ±صورت میانگیل یادداشت: مقادیر به

 .(p < 0.05دار ندارد )آزمون بونفرونی، افاوت معنی ᵃᵇ با ᵃ دار دارد، اماافاوت معنی ᵇ با ᵃدار دارند؛ برای مثال، افاوت معنی

 

الگوی کلی مشابهی مشاهده شد. بیان EDL ، در عضله۲بر اساس جدول    کهدر گروه مقاوم ی بالاار بود، درحالی IRS-1 نیز 

PIK3R1 و Akt در گروه هوازی مقادیر بیش ری نشان دادند. 

، از احلیل واریانس آمیخ ه Akt و IRS-1  ،PIK3R1 هایبرای بررسی ارر گروه، نوع عضله و ارر م قابل گروه و عضله بر بیان نن

ارائه شده    3گروهی بود. ن ایج ایل احلیل در جدول  گروهی و نوع عضله عامل دروندوطرفه اس فاده شد. در ایل احلیل، گروه پژوهش عامل بیل

 .است
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 3جدول 

 Aktو  IRS-1 ،PIK3R1 یهانن انیب یدوطرفه برا خ هیآم انسیوار لیاحل جین ا

 افهیر آماری F df p Partial Eta Squared ارر نن 

IRS-1 3,36 28.64 گروه p < 0.001 0.70 ها دار بیل گروهافاوت معنی 

IRS-1 1,36 4.91 عضله p = 0.033 0.12 دار بیل عضلات افاوت معنی 

IRS-1  3,36 3.87 ارر م قابل گروه و عضله p = 0.017 0.24 دار ارر م قابل معنی 

PIK3R1 3,36 36.12 گروه p < 0.001 0.75 ها دار بیل گروهافاوت معنی 

PIK3R1 1,36 5.26 عضله p = 0.028 0.13 دار بیل عضلات افاوت معنی 

PIK3R1  3,36 4.14 ارر م قابل گروه و عضله p = 0.013 0.26 دار ارر م قابل معنی 

Akt 3,36 33.48 گروه p < 0.001   0.74 ها دار بیل گروهافاوت معنی 

Akt 1,36 4.67 عضله p = 0.037 0.12 دار بیل عضلات افاوت معنی 

Akt  3,36 3.95 ارر م قابل گروه و عضله p = 0.016 0.25 دار ارر م قابل معنی 

بر اساس مقادیر  آماری  با شاخصگروهی و نوع عضله عامل درونانجام شد. گروه پژوهش عامل بیل log2(Fold Change) یادداشت: احلیل  ارر  اندازه  بود.   گروهی 

Partial Eta Squared گزار  شد. 

 

دهد که بیان  دار بود. ایل یاف ه نشان می، ارر گروه، ارر عضله و ارر م قابل گروه و عضله برای هر سه نن معنی3بر اساس جدول  

کاملاً   EDL و Soleus بر اساس گروه پژوهش و نوع عضله افاوت داشت و الگوی اغییرات در دو عضله Akt و IRS-1  ،PIK3R1 هاینن 

 .ی هان نبود

صورت هر گروه به Fold Change ، مقادیرSoleus در عضله Akt و IRS-1  ،PIK3R1 هایبرای نمایش اصویری الگوی بیان نن

 .شودارائه می ۱نمودار س ونی همراه با انحراف معیار در ش ل 

 1شکل 

 Soleusدر عضله  Aktو  IRS-1 ،PIK3R1 یها نن انیب یالگو
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اند. در هر  نهبت به گروه کن رل سالم گزار  شده Fold Change حهب بر  و  معیار انحراف ±صورت میانگیل یادداشت: مقادیر به

دار ندارد )آزمون  افاوت معنی ᵃᵇ با ᵃ دار دارد، اماافاوت معنی ᵇ با ᵃدار دارند؛ برای مثال،  هایی با حروف غیرمش رک افاوت معنینن، گروه

 p < 0.05).بونفرونی، 

های  در گروه کن رل دیاب ی کاهش یافت. در گروه Akt و IRS-1  ،PIK3R1 هایبیان نن  Soleus ، در عضله۱بر اساس ش ل  

 .در امریل هوازی بیش ر بودند Akt و PIK3R1 کهدر امریل مقاوم ی مقدار بالااری نشان داد، درحالی IRS-1امرینی،  

صورت هر گروه به Fold Change ، مقادیرEDL در عضله  Akt و IRS-1  ،PIK3R1 هایبرای نمایش اصویری الگوی بیان نن 

 .شودارائه می ۲نمودار س ونی همراه با انحراف معیار در ش ل 

 ۲شکل 

 EDLدر عضله  Aktو  IRS-1 ،PIK3R1 یها نن انیب یالگو

 

اند. در هر  نهبت به گروه کن رل سالم گزار  شده Fold Change حهب بر  و  معیار انحراف ±صورت میانگیل یادداشت: مقادیر به

دار ندارد )آزمون  افاوت معنی ᵃᵇ با ᵃ دار دارد، اماافاوت معنی ᵇ با ᵃدار دارند؛ برای مثال،  هایی با حروف غیرمش رک افاوت معنینن، گروه

 p < 0.05).بونفرونی، 

در   Soleus  ،IRS-1 ها در گروه کن رل دیاب ی مشاهده شد. مشابه عضلهنیز کاهش بیان نن EDL ، در عضله۲بر اساس ش ل  

 .در گروه امریل هوازی مقادیر بالااری داش ند Akt و PIK3R1 گروه امریل مقاوم ی و

در عضله اس ل ی همراه بود. هر دو مداخله  Akt و IRS-1  ،PIK3R1 هایبا کاهش بیان نن   ۲ها، دیابت نوع  بندی یاف هدر جمع 

طور ها نهبت به وضعیت دیاب ی همراه شدند؛ با ایل حال، الگوی پاسخ ننی در دو نوع امریل ی هان نبود. بهامرینی با افزایش بیان ایل نن

 .در گروه امریل هوازی بیش ر بودند Akt و PIK3R1 کهدر گروه امریل مقاوم ی مقدار بالااری نشان داد، درحالی IRS-1کلی،  
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 گیری و نتیجه  بحث

 و Soleus در عضلات Akt و IRS-1  ،PIK3R1 هایپژوهش حاضر با هدف مقایهه ارر امرینات هوازی و مقاوم ی بر بیان نن

EDL  با کاهش بیان هر سه نن در هر دو عضله همراه بود،    ۲ها نشان دادند که دیابت نوع  انجام شد. یاف ه  ۲های مب لا به دیابت نوع  مو

ها را نهبت به گروه کن رل دیاب ی افزایش دهند. ایل ن یجه با شواهدی همهو است که  که هر دو مداخله امرینی اوانه ند بیان ایل نندرحالی

های مول ولی عضله اس ل ی را احت اأریر قرار دهند و امریل ورزشی بخشی از اوانند پاسخاحرکی میدهند اخ لالات م ابولی ی و بینشان می

 با ایل حال، الگوی پاسخ ننی در دو نوع امریل ی هان نبود؛ .(Colberg et al., 2016; Mann et al., 2022)ایل اغییرات را اعدیل کند  

IRS-1 در گروه امریل مقاوم ی مقدار بالااری داشت، اما PIK3R1 و Akt در گروه امریل هوازی بیش ر بودند. 

-IRS .در گروه کن رل دیاب ی با نقش ایل نن در محور مول ولی پاسخ انهولینی عضله اس ل ی قابل ابییل است IRS-1 کاهش بیان

 اواند بخشی از اخ لال پاسخ مول ولی عضله در شرایط دیاب ی را نشان دهد. افزایش بیش راز اجزای آغازیل ایل محور است و اغییرات آن می 1

IRS-1   هایی درباره ارر امریل در گروه امریل مقاوم ی اح مالاً با ماهیت م انی ی و انقباضی ایل نوع امریل اراباط دارد. ایل برداشت با گزار

بنابرایل، در   .(Holten et al., 2004; Ma et al., 2026)های مرابط با سازگاری عضله در شرایط دیاب ی همخوان است  مقاوم ی بر شاخص

 . ار بوده استنهبت به امریل مقاوم ی برجه ه  IRS-1 اوان گفت پاسخ ننیم العه حاضر می

، ن ایج نشان دادند که بیان هر دو نن در گروه کن رل دیاب ی کاهش یافت و پس از امریل افزایش پیدا  Akt و PIK3R1 در مورد

ار موجب شد نن مورد بررسی دقیق PI3K جای اص لاح کلیبه PIK3R1 کرد، اما ایل افزایش در گروه امریل هوازی بیش ر بود. اس فاده از

اواند  در گروه هوازی می Akt و PIK3R1 است. افزایش بیش ر PI3K از p85α کدکننده زیرواحد انظیمی PIK3R1 معرفی شود، زیرا

ار ایل محور به امریل هوازی در مدل حاضر باشد. ایل یاف ه با م العاای همهو است که ارر امریل هوازی را بر  دهنده پاسخ ننی برجه ه نشان

ها  با ایل حال، افهیر ایل یاف ه .(Han et al., 2023; Li et al., 2025) اند ضله اس ل ی گزار  کردههای مول ولی مرابط با دیابت در ع پاسخ

 .شوددر پژوهش حاضر فقط به س ح بیان نن محدود می

ها و امریل با افزایش بیان  نیز قابل اوجه بود. در هر دو عضله، دیابت با کاهش بیان نن  EDL و Soleus افاوت پاسخ بیل عضلات

دار شدن ارر عضله و ارر م قابل گروه × عضله نشان داد که شدت پاسخ در دو عضله  ها نهبت به گروه کن رل دیاب ی همراه شد، اما معنیآن 

 Bozkurt et al. (2010) .مرابط باشد EDL و Soleus های ساخ اری و م ابولی ی نهبیاواند با افاوتی هان نیهت. ایل موضوع می

 . بنابرایل، بررسی همزمان(Bozkurt et al., 2010)اند  نیز در مقایهه ایل دو عضله در شرایط دیاب ی به افاوت پاسخ عضلانی اشاره کرده

Soleus و EDL  ار الگوی بیان ننی کمک کرددر پژوهش حاضر به افهیر دقیق. 

های مول ولی  اواند شاخصاند امریل ورزشی میهایی همهو است که نشان دادهدر مقایهه با م العات پیشیل، ن ایج حاضر با گزار 

 ارر امریل هوازی و مقاوم ی را بر بیان نن Arshadi et al. (2019)عضله را در شرایط دیاب ی یا رنیم پرچرب اغییر دهد. برای نمونه،  

AMPK  های دیاب ی بررسی کردند  در عضله نعلی مو(Arshadi et al., 2019)  ،Nadi et al. (2022) ارر امریل مقاوم ی را بر محور 

IGF-1/PI3K  های صحرایی دیاب ی گزار  کردند در عضله اس ل ی مو(Nadi et al., 2022) و Babaeinejad et al. (2024)   نشان

دهد که پاسخ  های حاضر نشان میهمهویی کلی ایل م العات با یاف ه  .اواند در الگوی بیان ننی عضله افاوت ایجاد کنددادند که نوع امریل می

 .(Babaeinejad et al., 2024)ننی عضله به امریل، به نوع امریل، نوع عضله و نن مورد بررسی وابه ه است 
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اوانند الگوهای م فاوای از پاسخ ننی را در  دهد که امریل هوازی و مقاوم ی میهای پژوهش حاضر نشان میاز نظر ابیینی، یاف ه

 و PIK3R1 که امریل هوازی بیان بالااری ازهمراه بود، درحالی IRS-1 عضله اس ل ی دیاب ی ایجاد کنند. امریل مقاوم ی با بیان بالاار

Akt نشان داد. م العات Gan et al. (2025) ،Zheng et al. (2024) و Ma et al. (2026) های امرینی اند که مداخلهنیز نشان داده

 Gan et al., 2025; Ma et al., 2026; Zheng)های دیاب ی همراه باشند  های مول ولی عضله اس ل ی در مدلاوانند با اغییر برخی پاسخمی

et al., 2024)گیری درباره اغییرات  عنوان شواهد مربوط به بیان نن افهیر شوند و برای ن یجههای م العه حاضر باید فقط به. با ایل حال، یاف ه

 .دس ی، م العات ا میلی لازم استعمل ردی یا پیامدهای پاییل

اواند در م العات مول ولی دیابت اهمیت داش ه باشد، زیرا امریل  دهد که نوع امریل میاز نظر کاربرد پژوهشی، ن ایج حاضر نشان می

از بیان نن ایجاد ن ردند. با اوجه به حیوانی بودن م العه، ایل یاف ه صورت مه قیم به بیماران  ها نباید بههوازی و مقاوم ی الگوی ی هانی 

اهمیت امریل را در زمینه دیابت   Tabibirad et al. (2020) و Holten et al. (2004) انهانی اعمیم داده شوند. م العات انهانی مانند

ارائه   ۲های مب لا به دیابت نوع  اند، اما پژوهش حاضر صرفاً شواهد آزمایشگاهی درباره اغییرات بیان نن در عضله اس ل ی مو نشان داده

 .(Holten et al., 2004; Tabibirad et al., 2020)کند می

همراه بود و هر دو مداخله   EDL و Soleus در عضلات Akt و IRS-1  ،PIK3R1 هایبا کاهش بیان نن   ۲در ن یجه، دیابت نوع  

که امریل نشان داد، درحالی IRS-1 ها را نهبت به گروه کن رل دیاب ی افزایش دادند. امریل مقاوم ی پاسخ بالااری درامرینی بیان ایل نن

های پژوهش شامل اس فاده از مدل حیوانی، امرکز بر بیان نن، نبود سنجش همراه بود. محدودیت Akt و  PIK3R1 هوازی با بیان بالاار

شود است. پیشنهاد می PCR های عمل ردی کن رل قند خون و ضرورت ا میل جزئیات پرایمرها، دمای ااصال و راندمانهمزمان شاخص

های مرابط با پاسخ انهولینی های امرینی م فاوت و عضلات مخ لف را بر بیان نن م العات آینده ارر امریل ارکیبی هوازی ا مقاوم ی، دوره

 .ررسی کنندب

 تعارض منافع 

 . وجود ندارد ی اضاد منافع گونهچیانجام م العه حاضر، ه در

 تشکر و قدردانی

 ای داش ند، اش ر نمایند. که با پژوهشگران هم اری صمیمانه امامی افرادی دانند از محققان بر خود لازم می

 یاستفاده از هوش مصنوع   هیانیب

م ل اس فاده شده است.    ییساخ ار مقاله و بهبود خوانا  ییاص لاحات، بازآرا  یساز دستی  ، یزبان  شیرایو  یصرفاً برا  یاز ابزار هو  مصنوع 

 است. هندگانیبر عهده نو  یینها ریو افه  هالیها، احلداده یعلم تیمهئول
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 مشارکت نویسندگان 

  ی پژوهش، نظارت علم یکشاورز طراح دیمشارکت داش ه است. سع  هیها و نگار  اولداده یپژوهش، گردآور یدر اجرا ی بهبهان زاده یعل حانهیر

در    یبروجن  یی بنا  دیمشارکت داش ه است. جمش  ها اف هی   ریها و افهداده  لیدر احل  ی صرام  لایمقاله را بر عهده داش ه است. ل  یی نها  ینیو بازب

 کرده است.  یمقاله هم ار  یعلم  ینیو بازب یشناساصلاح رو  ،یاخصص رهمشاو

 موازین اخلاقی 

بر    واناتی مراحل کار با ح  ی ربت شده و امام  IR.IAU.NAJAFABAD.REC.1405.088پژوهش با کد اخلا     لی: ایملاحظات اخلاق

 انجام شده است.  یوانیح یها اساس اصول اخلا  در پژوهش

 ها هشفافیت داد

از   یملاحظات اخلاق   تیو با رعا   یدر صورت درخواست من ق  SPSS  یآمار   یهایو خروج  ΔΔCt-^۲  ری ، مقادCtخام مربوط به    یهاداده

 است. افت یمهئول قابل در هندهینو

 حامی مالی

 ایل پژوهش حامی مالی نداش ه است.
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